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• DE 197 24 

Beschreibung 

Die Erfindung betrifft Verfahren zur Herstellung radioak- 
tiver Stents mittels Galvanisierung oder Zementation und 
deren Verwendung zur Restenoseprophylaxe. 5 

Stand der Technik 

Radioaktive Stents sind Stand der Technik (EP 0433011, 
WO 94/26205, US 5176617). Stents sind Endoprothesen, to 
die die Offenhaltung gangartiger Strukturen in Korpern von 
Menschen oder Heren ermoglichen (z. B. GefaB-, Osopha- 
gus-. Trachea-, Gallengangstent). Sie werden als palliative 
MaBnahme bei Verengungen durch VerschluB (z. B.: Athe- 
rosklerose) oder Druck von auBen (z. B. bei Tumoren) ver- 15 
wendet. Radioaktive Stents werden beispielsweise nach ge- 
faBchirurgischen Eingriffen (z. B. Ballonangioplastie) zur 
Restenoseprophylaxe cingesctzt. Dcrartigc radioaktive 
Stents konnen beispielsweise durch Aktivierung eines nicht- 
radioaktiven Stents mittels Bestrahlung mit Protonen oder 20 
Deuteronen aus einem Zyklotron hergestellt werden 
(WO 94/26205). 

Aus der Europaischen Patentanmeldung 539 165 ist ein 
radioaktiver Gallengangstent bekannt, dessen metallise her 
Slenlgrundkorper mil radioaktiven Isolopen beschichtet ist 25 
bzw. diese enthalt. Aus der US-Pat entschrift 5,213,561 ist 
ein Stent bekannt, der mit radioaktivem Material wie z. B. 
Iridium- 192 beschichtet ist. Die Europaische Patentanmel- 
dung 679 372 beschreibt Stents, die mit radioaktiven Mar- 
kern beschichtet sind. Die Markierung dient dazu, den Stent 30 
exakt positionieren zu konnen, da sich die radioaktiven Mar- 
ker mit Hilfe einer Szintillationskamera nachweisen lassen. 
Die Radioakti vital wird allerdings nur fur diagnostische, 
nicht fur therapeutische Zwecke auf den Stent aufgebracht. 

Es besteht nun das Problem, daB einerseits am Ort der An- 35 
wendung der Stents in der Regel kein Zyklotron verfugbar 
ist urn eine Aktivierung der Stents vorzunehmen und ande- 
rerseits der aktivierte Stent aufgrund der z. T. kurzen Halb- 
wertszeit der aktivierten Isotope und aus Strahlenschutz- 
grunden nicht beliebig transportierbar ist. 40 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung isl es dalier, ein Ver- 
fahren zur Herstellung radioaktiver Stents zur Verfugung zu 
stellen, das es ennoglicht, den vom behandelnden Arzt fiir 
das vorliegende medizinische Problem ausgewahlten nicht- 
radioaktiven Stent mit dem passenden radioaktiven Isotop 45 
zu beschichten. 

Diese Aufgabe wird durch das nachfolgend beschriebene 
Verfahren gelost, wie es in den Patentanspruchen gekenn- 
zeichnet ist. 

50 

Beschreibung der Erfindung 

Die oben geschilderte Aufgabe wird erftndungsgemaB 
durch eine elektrochemische Abscheidung des radioaktiven 
Metallisotops auf dem Stent gelost. 55 

Hierzu wird der ausgewahlte Stent in eine Losung ge- 
taucht, die das radioaktive Metallisotop enthalt. Das radio- 
aktive Isotop wird dann elektrochemisch abgeschieden. In 
Abhangigkeit von den ausgewahlten Materialien des Stents 
einerseits und des abzuscheidenden radioaktiven Isotops an- 60 
dererseits kommen zwei Moglichkeiten der Abscheidung in 
Betracht: 

1) Galvanisierung (auBere Elektrolyse) 

65 

Bei der Galvanisierung wird das geloste radioaktive Iso- 
top reduktiv durch Anlegen von elektrischeni Gleichstrom 
auf dem als Kathode geschalteten Stent abgeschieden. Auf 
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diese Weise kann zum Beispiel Kupfer, Technetium, Rhe- 
nium, Silber oder Indium auf elektrisch leitenden Stents 
(z. B. Stahl, Nitinol) abgeschieden werden. 

2) Zementation (innere Elektrolyse) 

Bei der Zementation wird das geloste edlere radioaktive 
Isotop auf dem unedleren Stentmaterial ohne Anlegen von 
elektrischem Strom aufgrund der Stellung der Materialien in 
der Spannungsreihe der Metalle abgeschieden. Auf diese 
Weise kann zum Beispiel Gold, Silber oder Kupfer auf me- 
tal lischen Stents (z. B. Stahl, Nitinol) abgeschieden werden. 

Detaillierte Beschreibung der Erfindung 

Fur die Beschichtung metallischer Stents erweisen sich 
zwei elektrochemische Prozesse als besonders geeignet: die 
Galvanisierung (clcktrolytischc Beschichtung) und die Ze- 
mentation (innere Elektrolyse). Das Verfahren mil der gro- 
Beren Anwendungsbreite ist die Galvanisierung, denn sie er- 
moglicht auch die Beschichtung mit einem elektrochemisch 
negativeren Material als es das des Stents ist. Die Beschich- 
tung ermoglicht auch chemische Reaktionen - beispiels- 
weise reduktive Prozesse. 

Von der Anwenderfreundlichkeil her gesehen, ist die Ze- 
mentation das bessere Verfahren: der Stent wird in die Lo- 
sung eines elektrochemisch positiveren Elementes gegeben 
und ohne Fremdstrom erfolgt die Beschichtung. 

Durch geeignete Zellenform kann der UberschuB an Be- 
schichtungsmaterial klein gehalten werden. Die erforderli- 
che Ruhrung kann durch einen Magnetruhrer oder durch Be- 
wegen des Stents mit der Hand bewirkt werden. Da bei die- 
sen Verfahren nur geringe StorYmengen aufgebraclit werden, 
ist das Riihren mit der Hand vertretbar. Das gleiche gilt auch 
fiir Reaktionen bei erhohter Temperatur: bei der Kiirze der 
Zeit ist eine Thermos tatierung nicht zwingend, sondern es 
reicht das Vorwarmen. 

Die Beschickung der Zellen (Abb, 1, 2) kann mit Injekti- 
onsspritzen oder - bei groBeren Stents - mit Hilfe von Do- 
sierpumpen erfolgen. Bei diesen groBeren Zellen ist es sinn- 
voll, gebrauchte Elektrolytlosung (aktiv) und Waschfliissig- 
keit (inaktiv) zu trennen, urn so das Volumen an aktiver 
Flussigkeit klein zu h alien. 

Bei den in Abb. 1, 2 beschriebenen Zellen wird der Stent 
mit seineni Trager in das GefaB gestellt, wobei eine erhohte 
Stelle mit einer Mulde fiir die Positionierung sorgt. Diese 
Mulde enthalt im Falle einer GalvanierzeLle ein Pt-Blech als 
Kontakt fur den als Kathode geschalteten Stent. An der Zel- 
lenwand befindet sich ein Pt-Netz als Anode. Durch Einsatz 
eines mit der Anode elektrisch leitend verbundenen ringfor- 
migen Bleches aus einem anderen Metall kann so auch mit 
einer Zinn-, Zink- oder Kupteranode gearbeitet werden. 

Der Einsatz des Stents mit seinem Trager hat den Vorteil, 
daB die Innenseite des Stents abgeschirmt ist und so dort 
keine Beschichtung erfolgt. Die Beschichtung erfolgt nur an 
den Stellen, die gegen das GefaB gerichtet sind. 

Da durch die Beschichtung eine Restenose unterdruckt 
wird, kann - besonders bei Edelstahl - ein Elektropolieren 
des Rohstents unterbleiben. 

Moglichkeiten der elektrochemischen Markierung von 
Stents 

1. Galvanostatische Abscheidung 

Hierzu genugteine Batterie (1,5-12 V) welche mil einem 
veranderbaren Widerstand und 2 Elektrodenklemmen ver- 
bunden ist. Das zu beschichtende Metall wird als Kathode 
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geschaltet. Als Anode sollte ein Edelmetall, vorzugsweise 
Piatin verwendet werden. Die Elektrolysedauer betragt 20 
Sekunden bis 30 Minuten. Es wird bei Temperaturen von 
0°-80°C, bevorzugt jedoch bei Rauml.emperat.ur, gearbeitet. 

Cu: (z. B. Cu-67, p und y Str., U A = 61,9 h) 

aus Pyrophosphatbadern der nachstehenden Zusammenset- 

zung: 

Cu 24 ": 20^0 g 
(P9O7) 4 -: 15-250 g 
NO3-: 5-10 g 
NH 3 : 1-3 g 
(HP0 4 ) 2 ":< HOg 
pH: 8-9 
I: 1-8 A/dm 2 

aus alkalischen CuCN Badern bei pH 12.2-12.8 
aus sauren Badern von 

- Sulfat-Oxalat-Borsaure 

- CuCl/NaThiosulfat 

- Fluorborat, Fluorsilikat, Formiat 

- Cu n /Glukonat, Lactat, Maleat, Tartrat 

I = 1-2.5 A/dm 2 
U = 0.2-6 V 
P H= 1.2 

Au: (Au-199, t* = 3d, p und y Str.) 

aus cyanidischen Badern unter Zusatz von Phosphat und Ci- 
trat bei pH 5-12, 

aus Badern von NH4CIKAUCN9 unter Zusatz von Thioharn- 
stoff bei pH 6.5-7 
1 = 0.1-0.6 A/dm 2 

In: 

aus cyanidischen Badern bei pH = 0-1 

aus Fluorborat -Badern unter Zusatz von Weinsaure bei pH 1 

In 2 (S0 4 ) 3 pH 2-3/oder Sulfamat und Tartrat 

Re: 

aus Pen-hen at Re- 1 86 
Citrat + H 2 S0 4 , pH 1-5 
I = 1-15 A/dm 2 



ll0 Ag entspricht Ag-110). 

Die Stents konnen auch mit zwei oder mehr verschiede- 
nen Isotopen beschichtet werden. Insbesondere ist es mog- 
lich, kurz- und langlebige Isotope gemeinsam auf einem 
Stent aufzutragen (beispielsweise 55 Co mit 55 Fe oder Mo 
mil 57 Co). 

Mit den beschriebenen ist es moglich radioaktive Stents 
herzusteilen, die oberflachlich mindestens ein Radioisotop 
der Elemente Ag, Au, Bi, Co, Cr, Cu, Fe, Gd, Hg, Ho, In, Ir, 
Lu, Mn, Ni, Pb, Pd, Pm, Pt, Re, Rh, Ru, Sc, Sm, Tb, Tc oder 
Y enthalten. Die Erfindung betrifft daher derartige Stents, 
sowie die Verfahren zu ihrer Herstellung. 

Die notigen Arbeitsgange zur Durchfuhrung der oben 
prinzipiell beschriebenen Verfahren sind dem Fachmann be- 
kannt. Spezielle Ausfuhrungsformen sind detailliert in den 
Beispielen beschrieben. 

Die erfindungsgemaBen Verfahren losen die eingangs be- 
schricbcnc Aufgabc. Stents konnen durch die offcnbartcn 
Verfahren problemlos und exakt dosiert radioaktiv markiert 
werden. Die erfindungsgemaBen Stents sind physiologisch 
gut vertraglich. Wie im Tiermodell gezeigt werden konnte, 
wird die Restenose nach Ballondenudation durch Implanta- 
tion der erfindungsgemaBen Stents significant inhibiert. 

Der besondere Vorteil der erfindungsgemaBen Herstel- 
lungsverfahren fur radioaktive Stents ist, daS der Mediziner 
vor Ort einen (nichtradioaktiven) Stent nach seinen Bedurf- 
nissen auswahlen und den ausgewahlen Stent dann durch 
das beschriebene Verfahren aktivieren kann. Die wenigen 
dazu notigen Stoffe und Losungen konnen entsprechend 
vorbereitet angeliefert werden, so daB der entsprechende 
Mediziner nur noch den unbeschichteten Stent in der vorge- 
gebenen Reihenfolge in die einzelnen Losungen tauchen 
muB. Die Erfindung betrifft somit auch solche fur die erfin- 
dungsgemaBen Verfahren vorbereiteten Stoffe, Losungen 
und Zubereitungen (Kits). 

Ausfuhrungsbeispiele: 

Die folgenden Beispiele sollen den Erfindungsgegenstand 
40 erlautern ohne ihn auf diese beschranken zu wollen. 
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Ni: 

aus NiS04/Borsaure oder aus Acetat-, Fluorborat- oder Sul- 
famat badern, 
pH = 1-5 
I = 2-30 A/dm 2 

Pt, Rh, Pd, Ru: (Pt-197, tu = (i Str.) 
1= 1^4 A/dm 2 

Ru aus (NH 3 )4(Ru2NC l8 (H20)2) oder Sulfamat 

Rh aus dem Sulfat oder Phosphat unter Zusatz von H 2 S0 4 

pH = 1-2 

Pd aus Pd(NH 3 )4Br 2 , ETDA, 

Pt aus H 2 Pt(N0 2 )2S04 unter Zusatz von NH4NO2, NH 3 
Sulfamat 

HoPt(N0 2 )2S0 4 unter Zusatz von H 2 S0 4 

K 2 Pt(OH) 6 unter Zusatz von KOH und/oder Ethyl ami n 

H 2 PtCl 6 in sauren Badern unter Zusatz von HC1 

Ag: (Ag-110, U*=250d) 

aus cyanidischen Badern unter Zusatz von KOH 

Im Rahmen der vorliegenden Anmeldung sollen fur ra- 
dioaktive Isotope die Schreibweisen nn X und X~nn (X: Ele- 
mentsymbol, nn: Massenzahl) als synonym gelten (Beispiel: 
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Beispiel 1 

Markierung eines S tree ker-S tents mit Cu-67 

Ein Strecker-Stent (93 mg) wird in eine Elektrolysezelle 
wie in Abb. 1 beschrieben, fixiert. AnschlieBend fullt man 
die Zelie mit einer 5%igen waBrigen Salzsaure-Losung auf 
und gibt eine Cu-67 Losung zu (Ausgangsaktivitat 
47,4 MBq). Dann wird eine Spannung von 2 V angelegt. 
Man elektrolysiert 5 Minuten hei Raumtemperatur. Die ra- 
dioaktive Losung wird uber ein Ventil abgelassen und der 
Stent 4 mal mit physiologischer Kochsalz-Losung gewa- 
schen. Ein auf diese Weise oberflachenmarkierter Strecker- 
Stent enthalt eine Radioaktivitatsmenge von L56 MBq und 
kann direkt als Implantat verwendet werden. 

Beispiel 2 

Markierung eines Nitinol-Stents mit Cu-67 



Ein Nitinol-Stent (ca. 500 mg) wurde in analoger Weise 
wie in Beispiel 1 beschrieben, markiert. Jedoch wurde 10 
Minuten bei 1,5 V elektrolysiert. Der Stent zeigte eine Ra- 
65 dioaktivitatsmcngc von 3,21 MBq. 
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Beispiel 3 

Markierung eines Nitinol-Stents mil Re- 18 

Ein Nitinol-Stent (ca. 1000 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle wie in Abb. 1 beschrieben, fixiert. Dann gibt inan 
Phosphat-Puffer (0,01 mol/l, pH 5) zu. AnschlieBend wird 
eine Re- 186 Losung (Ausgangsaktivitat 51,4 MBq) zugege- 
ben und eine Spannung von 2,5 V angelegt. Man elektroly- 
siert 10 Minuten bei Raumtemperatur. Die radioaktive Lo- 
sung wird entfernt und der Stent 4 mal mit physiologischer 
Kochsalz-Losung gewaschen. Der Stent zeigte eine Radio- 
aktivitatsmenge von 2,44 MBq. 
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Beispiel 4 

Markierung eines Pal maz-Schatz- Stents (316 stainless- 
steel) mit Re- 186 

Ein Palmaz-Stent (ca. 200 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle fixiert (Abb. 1) und eine Losung aus 5% waBriger Sal- 
petersaure, in der 150 mg Natriumchlorid/ml gelost sind, 
zugegeben. Man gibt eine Re-186 Losung (Ausgangsakti vi- 
tal: 37,4 MBq) zu und legt eine Spannung von 2,3 V an. 
Man elektrolysiert 5 Minuten bei Rauiiileniperatur. Die ra- 
dioaktive Losung wird entfernt und der Stent 4mal mit phy- 
siologischer Kochsalz-Losung gewaschen. Der Stent zeigte 
eine Radioaktivitatsmenge von 1,98 MBq. 

Beispiel 5 

Markierung eines Strecker-S tents mit Au-199 

Ein Strecker-S tent (ca. 150 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle (Abb. 1) und eine Losung aus 7,5%iger waBriger Salz- 
saure zugegeben. Dann wird eine Au-199 Losung (Aus- 
gangsaktivitat: 45,2 MBq) zugegeben und eine Spannung 
von 1,5 V angelegt. Man elektrolysiert 5 Minuten bei Raum- 
temperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und der 
Stent 4mal mil physiologischer Kochsalzlosung gewaschen. 
Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 2,13 MBq. 

Beispiel 6 

Markierung eines Strecker-Stents mit Au-199 

Ein Strecker-Stent (ca. 350 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle (Abb. 1) und eine Losung aus 2,5%iger waBriger Salz- 
saure, in der 100 mg Tetramethylammoniumchlorid/ml ge- 
lost sind, zugegeben. Dann wird eine Au-199 Losung (Aus- 
gangsaktivitat: 55,6 MBq) zugegeben und eine Spannung 
von 1,2 V angelegt. Man elektrolysiert 4 Minuten bei Raum- 
temperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und der 
Stent 4mal mit physiologischer Kochsalzlosung gewaschen. 
Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 1,81 MBq. 

Beispiel 7 

Markierung eines Z-Stents (304 Stainless-steel) mit Au-199 

Ein Z-Stent (ca. 250 mg) wird in einer Elektrolyse-Zelle 
(Abb. 1) und eine Losung aus 2,5%iger waBriger Salpeter- 
saure, in der 100 mg Tetramethylammoniumchlorid/ml ge- 
lost sind, zugegeben. Dann wird eine Au-199 Losung (Aus- 
gangsakti vital: 38,6 MBq) zugegeben und cine Spannung 
von 1,2 V angelegt. Man elektrolysiert 3 Minuten bei Raum- 
temperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und der 
Stent 4mal mil physiologischer Kochsalzlosung gewaschen. 



Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 1,13 MBq. 
Beispiel 8 

Markierung eines Z-Stents (304 Stainless-steel) mil Ag-110 

Ein Z-Stent (ca. 250 mg) wird in einer Elektrolyse-Zelle 
(Abb. 1) und eine Losung aus 5%iger waBriger Salpeter- 
saure, in der 100 mg Tetramethylammoniumnitrat/ml gelost 
sind, zugegeben. Dann wird eine Ag-110 Losung (Aus- 
gangsaktivitat: 56,8 MBq) zugegeben und eine Spannung 
von 1,5 V angelegt. Man elektrolysiert 2 Minuten bei Raum- 
temperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und der 
Stent 4mal mit physiologischer Kochsalzlosung gewaschen. 
15 Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 1,54 MBq. 

Beispiel 9 

Markierung eines Nitinol-Stents (304 Stainless-steel) mit 
20 Ag-110 

Ein Nitinol-Stent (ca. 1500 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle (Abb. 1) und eine Losung aus 7,5%iger waBriger Sal- 
petersaure, in der 150 mg Tetramethylammoniuninitrat/ml 

25 gelost sind, zugegeben. Dann wird eine Ag-110 Losung 
(Ausgangsaktivitat: 39,4 MBq) zugegeben und eine Span- 
nung von 1,4 V angelegt. Man elektrolysiert 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und 
der Stent 4mal mit Wasser und 2 mal mil physiologischer 

30 Kochsalzlosung gewaschen. Der Stent zeigte eine Radioak- 
tivitatsmenge von 1,78 MBq. 



Beispiel 10 
Markierung eines Nitinol-Stents mil In-Ill 



35 



40 



Ein Nitinol-Stent (ca. 1500 mg) wird in einer Elektrolyse- 
Zelle (Abb. 1) und eine Losung aus 5%iger waBriger Zitro- 
nensaure, in der 150 mg Tetramethylammoniumchiorkl/ml 
gelost sind, zugegeben. Dann wird eine In-Ill Lasung 
(Ausgangsaktivitat: 51,3 MBq) zugegeben und eine Span- 
nung von 3,5 V angelegt. Man elektrolysiert 7 Minuten bei 
Raumtemperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und 
der Stent 2mal mil Wasser und 2 mal mil physiologischer 
45 Kochsalzlosung gewaschen. Der Stent zeigte eine Radioak- 
tivitatsmenge von 1,45 MBq. 

Beispiel 11 



50 



Markierung eines Z-Stents mit In- 111 



55 



Ein Z-Stent (ca. 500 mg) wird in einer Elektrolyse-Zelle 
(Abb. 1) und eine Losung aus 5%iger waBriger Zitronen- 
saure, in der 150 mg Tetramethylammoniumchlorid/ml ge- 
lost sind, zugegeben. Dann wird eine In-Ill Losung (Aus- 
gangsaktivitat: 36,9 MBq) zugegeben und eine Spannung 
von 3,8 V angelegt. Man elektrolysiert 12 Minuten bei 
Raumtemperatur. Die radioaktive Losung wird entfernt und 
der Stent 2mal mit Wasser und 2 mal mil physiologischer 
60 Kochsalzlosung gewaschen. Der Stent zeigte eine Radioak- 
tivitatsmenge von 1,77 MBq. 



Beispiel 12 

Markierung cincs S tree kcr- Stents mil Au-199 



65 



In einem ZementationsgefaB (Abb. 2b) wird ein Strecker- 
Stent (ca. 93 mg) mit einer wassrigen Salzsaure-Losung (pH 
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3) versetzt. Man fugt Au-199 Chlorid-Losung (Ausgangsak- 
ti vital: 32,6 MBq) zu und ruhrt 10 Minuten bei Raumtempe- 
ratur. Der Stent wird 4 mal mit physiologischer Kochsalzlo- 
sung gewaschen und kann direkt. zur Implantation verwen- 
det werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 
1,22 MBq. 

Beispiel 13 

Markierung eines S tree ker- Stent s mit Ag-110 

In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird ein Strecker- 
Stent (ca. 496 nig) mit einer wassrigen Salpetersaure-L6- 
sung (pH4) versetzt. Man fugt Ag-110 Nitrat-Losung (Aus- 
gangsaktivitat: 37,6 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mit verdunnter Sal- 
petersaure (pH 3), 2 mal mit Wasser gewaschen und kann di- 
rekt zur Implantation verwendet werden. Der Stent zeigte 
eine Radioaktivitatsmenge von 1,02 MBq, 

Beispiel 14 



10 
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Beispiel 17 

Markierung eines Z-Stents (304 Stainless- steel) mit Re- 186 

Ein S tree ker- Stent wird in eine Elektrolysezelle (Abb. 1) 
gebracht und eine Losung von salzsaurer Zinn(II)chlorid- 
Losung (50 mg/ml, pH 5) zugegeben. Nach Einbringung ei- 
ner Zinnanode wird bei einer Spannung von 3 V 5 Minuten 
elektrolysiert. Der so verzinnte Stent wird 4 mal mit Wasser 
gewaschen. In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird der 
oben beschriebene Stent mit einer wassrigen Zitronensaure- 
Losung (pH 5) versetzt. Man fugt Re-186-L6sung (Aus- 
gangsaktivitat: 37,7 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mit physiologischer 
Kochsalzlosung gewaschen und kann direkt zur Implanta- 
tion verwendet werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivi- 
tatsmenge von 1,44 MBq. 

Beispiel 18 

Markierung eines Nitinol-S tents mit Cu-67 



Markierung eines Z- Stents mit Au-199 

In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird ein Z-Stent 25 
(ca. 987 mg) mit einer wassrigen Salzsaure-Losung (pH 3) 
versetzt. Man fiigt Au-199 Chlorid-Losung (Ausgangsakti- 
vitat: 41,5 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei Raumtempe- 
ratur. Der Stent wird 4 mal mit physiologischer Kochsalzlo- 
sung gewaschen und kann direkt zur Implantation verwen- 30 
det werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 
1,13 MBq. 

Beispiel 15 

35 

Markierung eines Nitinol-Stents mit Au-199 

In einem ZementationsgefaB (Abb. 2b) wird ein Nitinol- 
Stent (ca. 488 mg) mit einer wassrigen Salzsaure-Losung 
(pH 3) versetzt. Man fugt Au-199 Chlorid-Losung (Aus- 40 
gangsakti vital: 39,7 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mit physiologischer 
Kochsalzlosung gewaschen und kann direkt zur Implanta- 
tion verwendet werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivi- 
tatsmenge von 0,98 MBq. 45 

Beispiel 16 

Markierung eines Strecker- Stents mit Re- 186 

50 

Ein S tree ker-S tent wird in eine Elektrolysezelle (Abb. 1) 
gebracht und eine Losung von schwefelsaurer Zinksulfatlo- 
sung (50 mg/ml, pH 5) zugegeben. Nach Einbringung einer 
Zinkanode wird bei einer Spannung von 1,5 V 10 Minuten 
elektrolysiert. Der so verzinkte Stent wird 4 mal mit Wasser 55 
gewaschen. In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird der 
oben beschriebene Stent mit einer wassrigen Zitronensaure- 
Losung (pH 5) versetzt. Man fugt Re-186-L6sung (Aus- 
gangsakti vital: 41,6 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mit physiologischer 60 
Kochsalzlosung gewaschen und kann direkt zur Implanta- 
tion verwendet werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivi- 
tatsmenge von 1,31 MBq. 



In einem ZementationsgefaB (Abb. 2b) wird ein Nitinol- 
Stent (ca. 488 mg) mit einer wassrigen Salzsaure-Losung 
(pH 3) versetzt. Man fiigt Cu-67 Sulfat-Losung (Ausgangs- 
aktivitat: 24,6 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei Raumtem- 
peratur. Der Stent wird 4 mal nut physiologischer Kochsalz- 
losung gewaschen und kann direkt zur Implantation verwen- 
det werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 
1,55 MBq. 

Beispiel 19 

Markierung eines Palmaz-Stents (316 Stainless-steel) mit 
Cu-67 

In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird ein Palinaz- 
Stent (ca. 977 mg) mit einer wassrigen Salzsaure-Losung 
(pH 3) versetzt, Man fugt Cu-67 Sulfat-Losung (Ausgangs- 
akti vital: 24,6 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei Raumtem- 
peratur. Der Stent wird 4 mal nut physiologischer Kochsalz- 
losung gewaschen und kann direkt zur Implantation verwen- 
det werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 
0,88 MBq. 

Beispiel 20 

Markierung eines Palmaz-Stents (316 stainless- steel) mil 
Re- 186 

Ein Palmaz-Stent wird in eine Elektrolysezelle (Abb. 1) 
gebracht und eine Losung von salzsaure Zinn(II)chlorid- Lo- 
sung (50 mg/ml, pH 5) zugegeben. Nach Einbringung einer 
Zinnanode wird bei einer Spannung von 3 V 5 Minuten 
elektrolysiert. Der so verzinnte Stent wird 4 mal mit Wasser 
gewaschen. In einem ZementationsgefaB (Abb. 2b) wird der 
oben beschriebene Stent mit einer wassrigen Zitronensaure- 
Losung (pH 5) versetzt. Man fiigt Re-186-Losung (Aus- 
gangsakti vital: 34,5 MBq) zu und riihrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mil physiologischer 
Kochsalzlosung gewaschen und kann direkt zur Implanta- 
tion verwendet werden. Der Stent zeigte eine Radioaktivi- 
tatsmenge von 1,98 MBq. 
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Markierung eines Palmaz-S tents (316 stainless-steel) mil 
Ag-110 

5 

In einem ZementationsgefaB (Abb. 2a) wird ein Palmaz- 
Stent (ca. 977 mg) mit einer wassrigen Salpetersaure-Lo- 
sung (pH 4) versetzt. Man fugt Ag-110 Suifat-Losung (Aus- 
gangsakti vital: 24,6 MBq) zu und ruhrt 10 Minuten bei 
Raumtemperatur. Der Stent wird 4 mal mit Wasser gewa- io 
schen und kann direkt zur Implantation verwendet werden. 
Der Stent zeigte eine Radioaktivitatsmenge von 1,12 MBq. 

Bezugszeichenliste 

1 Deckel 

2 Septum 

3 Septum 

4 Zelle (Teflon oder Glas) 

5 Stent 

6 Losung 

7 (+) Pt-Anode, Ringanode 

8 Magnet riihrstabchen 

9 (-) Pt-Kathode 

10 Absperrvenlil 

11 2-Wege-Ventil 

12 Magnet riihrer 

13 Spulflussigkeit 

14 Aktiv-Losung 

Zugabe der Losungen: In jektions sprit ze oder Dosierpumpe 
Bei Zugabe mil der Injektionsspritze: Septa in den Deckel 
setzen. 

Wird bei erhohter Temperatur elektrolysiert, ist die Losung 35 
vorgewarmt. 

Patentanspruche 

1. Verfahren zur Herstellung radioaktiver Stents, da- 40 
durch gekennzeichnet, daB ein nicht radioaktiver Stent 
in eine Losung, die das radioaktive Isotop in ionischer 
Form enthalt, getaucht. wird, und das Isotop dann elek- 
trochemisch auf dem Stent abgeschieden wird. 

2. Verfahren zur Herstellung radioaktiver Stents ge- 45 
maB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB das Iso- 
top galvanisch auf dem Stent abgeschieden wird. 

3. Verfahren zur Herstellung radioaktiver Stents ge- 
maB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB das Iso- 
top durch Zementation auf dem Stent abgeschieden 50 
wird. 

4. Verfahren gemaB mindestens einem der Anspruche 
1-3, dadurch gekennzeichnet, daB das radioaktive Iso- 
top ein Isotop der El entente Ag, Au, Bi, Co, Cr. Cu, Fe, 
Gd, Hg, Ho, In, Ir, Lu, Mm Ni, Pb, Pd, Pm, Pt, Re, Rh, 55 
Ru, Sc, Sm ? Tb, Tc oder Y ist. 

5. Verwendung radioaktiver Stents, die oberflachlich 
mit radioaktiven Isotopen beschichtet sind, zur Herstel- 
lung eines Implantates fur die Restenoseprophylaxe, 

60 
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Galvanisierzelle (Abb. 1) 
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Zementierungszelle (Abb. 2a) 
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Zementierungszelle (Abb. 2b) 
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